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Olgu Sunumu / Case Report

Asiklovir Tedavisine Dramatik Yanit Veren Hailey-Hailey

Olgusu

A Case of Hailey-Hailey Disease That Responds Dramatically to

Acyclovir Treatment

jlal Erturan, Ali Murat Ceyhan, Gonca Meric, Vahide Baysal Akkaya

Ozet

Hailey-Hailey hastaligi, otozomal dominant kalitimla gegen, fleksural
bolgelerde lokalize kalmaya egilimli kronik bulléz bir dermatozdur. Has-
taligin tipik baslangici eritemli zeminde paptlovezikiller veya gevsek
bller seklindedir. Lezyonlar genelde kasinti ve yanma hissine bazen de
agriya yol agabilir. Hastaligin etkin bir tedavisi olmamakla birlikte siklik-
la topikal ve sistemik kortikosteroidler ve antibiyotikler kullaniimakta-
dir. Hastalikta deri bariyer fonksiyonlari bozuldugu igin enfeksiyonlara
yatkinlik olusmaktadir. Ozellikle tedaviden yarar saglamayan olgularda
altta yatan ikincil enfeksiyonlar arastiriimalidir. Bu makalede klasik teda-
viden yarar saglamayan ve asiklovir tedavisi ile dramatik olarak iyilesme
gosteren bir Hailey-Hailey olgusu sunulmustur.

Anahtar kelimeler: Hailey-Hailey hastaligi, bulloz dermatoz, herpes
simpleks virUs, asiklovir

Abstract

Hailey-Hailey disease is an autosomal dominantly inherited chronic
bullous dermatosis that tends to remain localized to flexural areas. The
typical onset of the disease is through papulovesicles or flaccid bullae
on an erythematous background. Lesions are often painful and itchy
and sometimes cause a burning sensation. Although there is no effec-
tive treatment for the disease, topical and systemic corticosteroids and
antibiotics are often used in the treatment. Hailey-Hailey disease cre-
ates a predisposition to infections due to the deterioration of skin bar-
rier function. Underlying secondary infections should be investigated,
particularly in cases with treatment failure. In this article we present a
case of Hailey-Hailey disease who did not obtain benefits with conven-
tional treatment modalities and was showing dramatic improvement
due to treatment with acyclovir.

Key words: Hailey-Hailey disease, bullous dermatosis, herpes simplex
virus, acyclovir

Giris

ilk kez 1939 yilinda Hugwerd ve Hugh Hailey tarafindan iki kar-
deste tanimlanan ve benign familyal pemfigus olarak da adlan-
dinlan Hailey-Hailey hastaligi, siklikla intertrijindz bolgelerde
yerlesen, tekrarlayici nitelikte billéz bir dermatozdur. Otozomal
dominant olarak kalitilan hastalikta golgi cisimciginin kalsiyum
pompalarini kodlayan ATP 2C1 geninde mutasyon sonucu des-
mozomlarda hasar ve intraepidermal ayrisma olugmaktadir (1-5).

Lezyonlar eritemli zeminde kicik gevsek bullerle baslar ancak
friksiyon ve sekonder infeksiyon nedeni ile saglam bdller ¢cok
nadiren gordlur. Acilan buller hastaligin karakteristigi olan fisstr-
|0 gbrinime neden olur. Hastalikta yaz aylarinda alevlenme
gozlenirken, kis aylarinda spontan remisyonlar izlenebilmekte-
dir. Terleme, obezite, UV 1ginlari, bakteriyel- viral ve fungal enfek-
siyonlar, gebelik ve menstruasyon gibi hormonal degisimler ve
fiziksel travmalar ile tetiklenebilir (1, 2, 6, 7). Burada klasik tedavi-
lerden fayda saglamayan ve asiklovir tedavisi ile dramatik duizel-
me gosteren direncli bir Hailey Hailey olgusu sunulmustur.

Olgu Sunumu

Kirk sekiz yasinda erkek hasta kasik, koltuk alti ve makat bolge-
sinde sizintili agrili yaralar yakinmasi ile poliklinigimize basvur-
du. Oni¢ yil 6nce Hailey-Hailey hastaligi tanisi alan hastanin
gelisinde yapilan dermatolojik muayenesinde her iki inguinal

ve aksiller bolgede sinirli, parlak eritemli ve yer yer erode olmus
sulantili plaklar ve perianal bolgede erozyon ve yogun maseras-
yon mevcuttu (Resim 1, 2). Birinci derece ¢ akrabasinda da
benzer yakinma 6yklsU olan hastanin daha dénce klinigimizde
yapilan biyopsi sonucunda epidermiste suprabazal ayrisma,
lakun olusumu ve bu alanlarda akantolitik hicreler izlendi.
Dermal papillalarin kleft icine dogru yuzeyi bazal tabaka ile
ortald villus benzeri yapilar olusturdugu goéruldd. Direkt
immunfloresan inceleme bulgular negatif olarak degerlendiri-
len hastaya klinik ve histopatolojik bulgular esliginde Hailey-
Hailey hastaligi tanisi kondu. On g yil igcinde 2 kez alevlenmesi
olan hasta son onbes gun icerisinde benzer sikayetlerinde artis
olmasi Uzerine Hailey-Hailey hastaligi relapsi agisindan deger-
lendirildi ve ileri tetkik ve tedavi agisindan klinigimize yatirildi.

Olgunun tam kan ve idrar, kan biyokimyasi tetkiklerini iceren
rutin laboratuar degerlendirmesi trombositopeni disinda nor-
maldi. C-reaktif protein (CRP) dederi 30.4 (2-20) mg/dl olup
normal sinirlarin Uzerinde seyrediyordu. Hastaligin yaygin
sulantili lezyonlarla seyretmesi Uzerine 1slak pansuman ve
Hailey-Hailey hastaligina yonelik olarak sistemik metilpredniso-
lon 40mg/gun tedavisi baslandi. Tim lezyon alanlarindan nativ
inceleme yapilarak bakteriyel kiiltir alindi. inguinal bolgede
mantar elemanlarina rastlanmasi Uzerine iki hafta streli sistemik
terbinafin (250 mg/gln) tedavisi baslandi. Ayni zamanda
yine inguinal alandan yapilan bakteriyel yara kultirinde
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Morganella Morganii Gredi ve tedaviye on giin sdreli intravendz ampisilin
sulbaktam (4 gr/glin) eklendi. Mevcut tedavilerle 1 hafta sonunda yete-
rince yanit alinamamasi tzerine %0.1 topikal takrolimus tedaviye eklen-
di. Ancak topikal takrolimus kullanimi sonrasi lezyonlarda kizarikhigin
artmasi ve yanma olusmasi tzerine ilacin lokal irritan yan etkisinin gelis-
tigi dustindlerek 3 giin sonunda takrolimus tedavisi kesildi. ikinci hafta
sonuna dogru hastanin lezyonlarinin gerilemedigi ve agri yanma sika-
yetlerinin giderek siddetlendiginin gézlenmesi Uzerine tetikleyici diger
faktorler gdzden gecirildi. Siddetli agri ve yanma yakinmasinin 6n planda
olmasi Uzerine Hailey Hailey hastaligina eslik edebilecek bir Herpes simp-
leks enfeksiyonundan stphelenildi. Yapilan Tzanck yaymada multintkle-
er dev hicreler gordlmesi Gizerine sistemik asiklovir (1 gr/glin) tedavisine
baslanirken bu ana kadar toplamda 15 gtin kullanilan sistemik kortikos-
teroid tedavisi kademeli olarak doz dusilerek 1 hafta icerisinde kesildi.
Antiviral tedavisi ile agri ve yanma yakinmasi ve deri lezyonlari 1 hafta
icerisinde belirgin dlzelme gdsteren hastanin antiviral tedavisi on giine
tamamlanarak kesildi (Resim 3). Hastanin 10 aylik izlemi sonunda lezyon-
larinda herhangi bir alevlenme izlenmedi.

Tartisma

Primer olarak ikinci ve Gglncl dekatta ortaya ¢ikan Hailey-Hailey hasta-
liginda ense, boyun yanlari, aksilla, genitofemoral kivrimlar, skrotum ve
vulva predileksiyon alanlarini olusturmaktadir. Hastalik histopatolojik
olarak suprabazal ayrisma, intraepidermal bul gelisimi ve akantoliz ile
karakterizedir (8). Direk immunfloresan incelemede immuinreaktan
depolanmasinin olmamasi ile pemfigustan aynilir (1). Uclincli dekatta
histopatolojik olarak Hailey-Hailey tanisi alan olgumuzun lezyonlari ense

Hailey-Hailey hastaliginda stratum korneumun hasarlanmasi sonucunda
epidermal buttnltk ve deri bariyer fonksiyonlarin bozulmasi sekonder
enfeksiyonlara yatkinlik olusmaktadir (9). Viral ajanlardan en sik herpes virus-
lar hastalia eslik ederken bunu vaksinya ve koksaki-A izZlemektedir (10, 11).
Erode lezyonlar zemininde gelisen herpes infeksiyonunda virisiin neden
oldugu karakteristik vezikiler lezyonlar gézlenmeyebilir ve tablo kolaylikla
g6zden kacabilir. Bu durum geleneksel tedavilere yanitsizlikla sonuglanabi-
lir (2, 3, 9). Taze vezikiler lezyondan alinan viral kiiltdr ve Ulseratif lezyonlar-
dan alinan strintude direkt floresan antikorlar araciligi ile enfekte hiicrele-
rin gortlmesi en givenilir tani yontemlerini olusturmaktadir. Agilmis bir
vezikil ya da erozyondan hazirlanan Tzank yaymasinda multintkleer dev
hucrelerin gorllmesi hizli taniyl saglamaktadir. Lezyonlarin eski ve atipik
g6rinimde oldugu stipheli olgularda tani biyopsi ve polimeraz zincir reak-
siyonu (PCR) ile dogrulanabilir. Ancak yuksek klinik stiphe varliginda ya da
Tzank testi poxzitifliginde vakit kaybetmeden tedaviye baslanmalidir (5).
Olgumuzda baslangigta yeterli doz ve sirede uygulanan antibakteriyel,
antifungal ve sistemik steroid tedavisine yanit alinamamasi, agr yakinmasi-
nin giderek siddetlenmesi ve Hailey-Hailey hastaliginda bu siddette agr
yakinmasinin 6n planda olmamasi Uzerine herpes virus enfeksiyonundan
sUphelenildi. Erode alanlardan hazirlanan Tzank testi ile dogrulama yapildi
ve ayni gln i¢inde tedaviye eklenen sistemik asiklovir ile lezyonlarda kisa
sdre icerisinde dramatik gerileme gozlendi.

Hastaligin kuratif bir tedavisi olmamakla birlikte pek ¢ok tedavi segenegi
one strtlmustur. Ginuimuzdeki tedavi secenekleri ataklar baskilamaya
ve hastayl rahatlatmaya yoneliktir. Hastaligin klasik tedavi secenekleri
arasinda hafif olgularda topikal kortikosteroidler, antifungaller, topikal ve
sistemik antibiyotikler, siddetli olgularda ise sistemik kortikosteroidler yer
almaktadir. Dapson, asitretin, siklosporin ve metotreksatin etkili oldugu
yonlnde anektodal vaka raporlari da mevcuttur (1, 2, 5). Sik tekrarlayan
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Resim 1. inguinal alanda ve skrotum iizerinde eritemli zemin iizerin-
de yer yer intakt, yer yer erode vezikiiller ve masere alanlar

Resim 2. Perianal bolgede eritemli zeminde erode ve masere alanlar

Resim 3. Tedavi sonrasi inguinal alan ve skrotumda yer alan vezikiil
ve erozyonlarda belirgin gerileme

olgularda lokal elektron beam tedavisi ile basarili sonuglar bildirilmistir
(12). Son vyillarda topikal takrolimus ve pimekrolimus ile de basarili
sonuglar bildirilmistir (9).

Hastamizda klinige eslik eden herpes simpleks enfeksiyonu deri biittin-
143U ve bariyer fonksiyonlarin bozulmasindan kaynaklanmis olabilecegi



gibi tedavide verilen sistemik kortikosteroidler ve topikal takrolimus
herpes simpleks enfeksiyonu gelisimine zemin hazirlamis olabilir.
Takrolimus (FK-506) T hicre cevabini dizenleyen immunsipresif bir
ajandir. Topikal kullanilan takrolimusun atopik dermatitte hicresel
immuniteyi baskilayarak herpes simpleks enfeksiyonu gelisimine zemin
hazirladigi bildirilmistir (2, 3, 13-15).

Sonu¢

Tedavilere direncli, siddetli agri ve yanma yakinmasinin eslik ettigi her-
pes virus enfeksiyonu distnilen veya Tzank testi ile multintkleer dev
hucrelerin gosterildigi Hailey-Hailey hastalarinda vakit kaybetmeden
antiviral tedavi baglanmalidir. Bu sekilde erken donemde hastalik kontro-
| saglanabilecek ve ileri komplikasyonlar dnlenebilecektir.

Cikar ¢atismasi
Yazarlar herhangi bir ¢ikar ¢catismasi bildirmemislerdir.
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